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ABSTRAK 
 
Penelitian ini bertujuan untuk mengetahui pengaruh ekstrak etanol buah asam jawa terhadap 
nekrosa sel hati mencit akibat diet aterogenik. Penelitian dilaksanakan di Laboratorium MIPA 
FKIP Universitas Jabal Ghafur, Laboratorium Farmakologi dan Patologi Fakultas Kedokteran 
Hewan Universitas Syiah Kuala pada bulan Maret sampai dengan Agustus 2017. Rancangan yang 
digunakan adalah Rancangan Acak Lengkap, terdiri atas 6 perlakuan dan 4 ulangan. Perlakuan 
terdiri atas pemberian pakan standard dan akuades (P0), pakan aterogenik dan Aquades (P1), pakan 
aterogenik dan simvastatin 10 mg (P2), pakan aterogenik dan ekstrak asam jawa 5, 25 dan 50 
mg/kg bb (P3, P4, P5). Volume simvastatin dan ekstrak etanol buah asam jawa adalah 0,5 mL. 
Pembuatan sediaan histologis menggunakan metode parafin. Parameter yang diamati adalah 
infiltrasi lemak, degenerasi lemak dan nekrosa hepatosit. Data hasil penelitian dianalisis dengan 
analisis varian dan dilanjutkan dengan Uji Berjarak ganda Duncan. Hasil penelitian menunjukkan 
ekstrak etanol buah asam jawa berpengaruh nyata dalam menurunkan rerata nekrosa sel hati. 
Kesimpulannya, ekstrak etanol buah asam jawa mampu menurunkan rerata nekrosa sel hati mencit 
akibat diet aterogenik.  
 
Kata Kunci: Diet Aterogenik, Nekrosa, Hati, Ekstrak Etanol Buah Asam Jawa, Simvastatin 
 
 
PENDAHULUAN 
ekrosa merupakan suatu proses 
degenerasi yang menyebabkan 
kerusakan sel yang terjadi setelah 
suplai darah hilang. Nekrosa merupakan 
kematian sel dan dapat diinduksi dengan 
pemberian senyawa kimia. Nekrosa ditandai 
dengan pembengkakan sel, denaturasi protein 
dan kerusakan organ yang menyebabkan 
disfungsi berat jaringan. Nekrosa diawali 
dengan piknotis ditandai dengan inti menyusut, 
karyoreksis dengan kromatin terfragmentasi dan 
karyolisis dengan hilangnya inti Salah satu 
organ tubuh yang sangat rentan mengalami 
kerusakan adalah hati (Sutejo dan Dewi, 2012). 
Hati merupakan organ pencernaan terbesar 
dengan proses metabolisme paling kompleks di 
dalam tubuh. Organ ini terlibat dalam 
metabolisme zat makanan, sebagian besar obat, 
dan toksikan. Hati merupakan organ utama yang 
berperan dalam metabolisme kolesterol. 
Kelebihan kolesterol akan dibawa ke hati untuk 
dibuang melalui saluran empedu. Jika terjadi 
kerusakan hati, kadar kolesterol darah akan 
meningkat (Guyton dan Hall, 1997). 
Nekrosa dapat disebabkan oleh adanya 
interaksi antar radikal (radikal eksogen dan 
endogen). Radikal bebas merupakan suatu 
molekul yang memiliki pasangan elekton bebas 
di kulit terluar sehingga reaktif dan mampu 
breaksi dengan protein, lipid, karbohidrat atau 
DNA. Peningkatan radikal bebas menstimulasi 
proses peroksidasi lipid dan mengakibatkan 
stres oksidatif yang berujung pada berbagai 
penyakit (Sofia, 2005). Salah satu penghasil 
radikal bebas adalah makanan diet tinggi lemak 
(Pham-Huy et al., 2008).  
Konsumsi makanan diet tinggi lemak 
dalam jangka waktu lama mengakibatkan 
terjadinya reactive oxygen species (ROS) dan 
akan muncul radikal-radikal bebas yang dapat 
meningkatkan stress oksidatif (Trilling dan 
Jaber, 1996). Interaksi antara radikal bebas hasil 
metabolisme makanan terutama diet tinggi 
lemak dan metabolisme tubuh dengan 
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biomolekul penyusun membran sel hati 
sehingga sel hati mengalami nekrosa (Pham- 
Huy et al., 2008). 
Konsep Food as Medicine merupakan 
salah satu upaya yang banyak mendapat 
perhatian para klinisi di dunia. Penggunaan 
bahan pangan merupakan alternatif dalam 
bidang pengobatan, karena efek sampingnya 
lebih kecil, bahan mudah didapat dan harganya 
lebih murah dibandingkan obat sintetik yang 
dapat menyebabkan kerusakan hati semakin 
parah dan ginjal pada pengobatan jangka  
panjang (Suwandi, et al., 2003, didalam 
Christianto, 2012). Salah satu bahan pangan 
berkhasiat obat adalah tanaman asam jawa 
(Tamarindus indica L).  
Tanaman asam jawa berasal dari famil 
iFabaceae. Tanaman ini telah lama dikenal oleh 
masyarakat dan banyak dimanfaatkan dalam 
kehidupan sehari-hari. Umumnya tanaman ini 
digunakan sebagai bumbu masak dan juga 
dipercaya memiliki khasiat obat (Susiarti, 
2006). Tanaman asam jawa mengandung 
senyawa phenolics yang memiliki aktivitas 
antioksidan yang tinggi (Ali et al., 2005; 
Mahadevan et al., 2009; Azman, 2011). 
Antioksidan dapat melindungi sel dari 
kerusakan yang disebabkan oleh radikal bebas 
dengan cara mencegah terbentuknya radikal 
bebas atau menghancurkannya setelah 
terbentuk. Hal ini dapat mencegah oksidasi LDL 
oleh radikal bebas. Apabila oksidasi terjadi 
maka LDL tidak dapat dicerna oleh sel dan pada 
akhirnya menempel pada dinding arteri 
sehingga dapat menyebabkan penyempitan 
artreri yang dikenal dengan atherosclerosis 
(Forman, 2007).  
Hasil penelitian sebelumnya telah 
membuktikan bahwa tanaman asam jawa dapat 
menurunkan kadar kolesterol total (Chowdhury 
et al., 2005; Azman et al., 2011 dan Ismiranda, 
2016), Chong et al., (2012) melaporkan bahwa 
ekstrak methanol asam jawa mempengaruhi 
tingkat pelepasan protein ENO1, ApoA-I, TTR 
dan GDI-2 dari sel-sel HepG2 yang ikut terlibat 
dalam metabolisme lipid. Atawodi et al. (2013) 
melaporkan bahwa ekstrak metanol buah asam 
jawa memiliki kemampuan untuk melindungi 
organ vital (liver, ginjal dan jantung) dari 
kerusakan akibat oksidasi radikal bebas 
sebagaimana yang juga dimiliki oleh vitamin E. 
Selanjutnya dapat meningkatkan HDL serta 
menurunkan berat badan.  
Selain itu ekstrak air buah asam jawa 
menurunkan plasma leptin dan mengurangi 
aktivitas Fatty Acid Synthase (FAS) serta 
membantu meningkatkan efisiensi dari system 
antioksidan. Ismiranda (2016) juga 
membuktikan bahwa ekstrak etanol buah asam 
jawa mampu mengurangi perlemakan pada sel 
hati akibat pemberian pakan aterogenik. Namun 
demikian, pengamatan secara terperinci 
terhadap nekrosa organ hati belum dilakukan, 
mengingat nekrosa sel hati akibat diet 
aterogenik menyebabkan malfungsi hati. Oleh 
karena itu penelitian ini dilaksanakan dengan 
tujuan untuk : mengetahui pengaruh ekstrak 
etanol buah asam jawa (Tamarindus indica L) 
terhadap nekrosa sel hati mencit (Mus 
musculus) yang diinduksi diet aterogenik. 
 
METODE PENELITIAN 
Tempat dan Waktu Penelitian 
Penelitian ini dilaksanakan di beberapa 
tempat yaitu : proses pemeliharaan dan 
pemberian perlakuan pada hewan uji dilakukan 
di Laboratorium MIPA FKIP Universitas Jabal 
Ghafur. Proses pembuatan ekstrak dilakukan di 
laboratoium Farmakologi dan preparat hati 
dilakukan di Laboratorium Patologi Fakultas 
Kedokteran Hewan Unsyiah. Penelitian ini 
dilaksanakan mulai bulan Maret sampai dengan 
Agustus 2017. 
Alat dan Bahan Penelitian 
Alat yang digunakan adalah blender, 
timbangan digital analitik, rotary evaporator, 
magnetic stirred, conical flask, kertas saring, 
sentrifigasi, dan termometer. 
Bahan yang digunakan adalah mencit 
jantan umur 2 bulan dengan bobot 20 gr, buah 
asam jawa, akuades, simvastatin 10 m, pakan T-
794, tepung jagung, tepung ikan, bungkil 
kedelai, Kuning telur, minyak kelapa, premix, 
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garam, CaCO3, alcohol seri, NaCl fisiologis, 
Larutan pewarna HE dan Larutan Bouin. 
Jenis Penelitian dan Rencana Penelitian 
Penelitian ini merupakan penelitian 
eksperimenal laboratorium dengan 
menggunakan Rancangan Acak Lengkap, terdiri 
dari 6 perlakuan dan 4 ulangan. Perlakuan 
terdiri atas P0 : pakan standar + Aquades, P1 : 
pakan aterogenik + Aquades, P2 : pakan 
aterogenik + simvastatin 10 mg (Harini dan 
Astirin, 2009). P3 : pakan aterogenik + ekstrak 
asam jawa 5 mg/kg bb, P4 : pakan aterogenik + 
ekstrak asam jawa 25 mg/kg bb, P5 : pakan 
aterogenik + ekstrak asam jawa 50 mg/kg bb 
(Azman dkk , 2011). Ekstrak asam jawa selama 
perlakuan diberikan secara intubasi oesophagus. 
Prosedur Penelitian 
Penyiapan Hewan Coba 
Mencit perlakuan diaklimatisasi selama 
tujuh hari di kandang percobaan. Mencit diberi 
pakan dan minuman secara ad libitum.   
Penyiapan Pakan Aterogenik dan Suspensi 
Simvastatin 
Simvastatin digerus hingga menjadi 
bubuk, bubuk yang dihasilkan nantinya akan 
dicampurkan dengan pelarut akuades. 
Pembuatan suspensi simvastatin dengan dosis 
10 mg /hari pada manusia (Harini dan Astirin, 
2009) yang dikonversikan kedalam dosis mencit 
berdasarkan tabel konversi Laurence dan 
Bacharach (1964), yaitu dengan melarutkan 26 
mg simvastatin kedalam 500 ml akuades 
sebagai pelarut (Hernawati , 2012). 
Buah asam jawa dikupas dan daging 
buahnya dipisahkan dari bijinya. Sebanyak 1 kg 
daging buah dikering anginkan dan dijadikan 
serbuk. 50 gr serbuk dilarutkan dalam 250 ml 
etanol 96%. Campuran tersebut kemudian 
diaduk menggunakan magnetic stirred selama 1 
jam dan disimpan ditempat gelap selama 24 
jam. Ekstrak yang dihasilkan disaring dan 
diuapkan menggunakan rotary evaporator 
sampai pelarut menguap seluruhnya sehingga 
didapatkan ekstrak kental buah asam jawa. 
Ekstrak yang dihasilkan disimpan pada 
temperatur -20°C sampai digunakan (Chong et 
al., 2012). Pembuatan larutan ekstrak 
dikelompokkan kedalam 3 kelompok dosis yaitu 
5 mg, 25 mg dan 50 mg dosis tikus yang 
dikonversikan kedalam dosis mencit, yaitu 
dengan melarutkan 70 mg, 350 mg dan 700 mg 
ekstrak etanol buah asam jawa kedalam 50 mL 
akuades sebagai pelarut (Ismiranda , 2016). 
Pemberian Perlakuan 
Pemberian Pakan Aterogenik 
Pakan aterogenik diberikan pada kelompok 
hewan perlakuan P1, P2, P3, P4 dan P5. Pakan 
aterogenik diberikan selama 30 hari secara ad 
libitum (Hernawati, 2012).  
Pemberian Antihiperkolesterolemia 
Dosis simvastatin yang diberikan adalah 
0,026 mg/20 g bb/ hari. Simvastatin diberikan 
selama 30 hari dengan cara dicekok pada pukul 
15.00WIB (Ochani dan Mello, 2009). Pemberian 
simvastatin dilakukan 1 hari setelah pemberian 
pakan aterogenik dihentikan. 
Dosis ekstrak asam jawa yang digunakan 
yaitu 5 mg/kg bb, 25 mg/kg bb dan 50 mg/kg bb 
pada tikus (Azman, 2011). Dosis ekstrak asam 
jawa yang diberikan adalah 0,7 mg/20 g bb/ hari, 
3,5 mg/20 g bb/ hari dan 7 mg/20 g bb/ hari. Lama 
pemberian ekstrak asam jawa mengacu pada 
pemberian simvastatin. 
Diasumsikan untuk mencit dengan bobot 
rata-rata 20 gr cairan yang dapat masuk kedalam 
lambung mencit adalah 0,5 ml, oleh karena itu 
volume pemberian adalah 0,5 ml dalam sekali 
pemberian.  
Pengambilan Organ dan Pembuatan Sediaan 
Histologis 
Setelah hewan diterminasi dengan cara 
pembiusan menggunakan dietil eter, dilakukan 
bedah bangkai, organ hati segera diambil dan 
selanjutnya dibuat sediaan histologis dengan 
metode parafin. Spesimen hati dimasukkan ke 
dalam larutan fiksatif Bouin, kemudian dehidrasi 
dalam alkohol seri 70 % sampai dengan alkohol 
absolut, kliring dalam xilol, infiltrasi dan 
embedding dalam blok parafin 56 - 58 oC. Sediaan 
disayat dengan ketebalan 5 mikron . Setiap 
ulangan dibuat 4 sayatan dengan interval 10 
sayatan dan diletakkan di atas kaca benda yang 
telah diberi larutan perekat. Untuk mengamati 
gambaran histologis hati, maka sediaan hati 
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diwarnai dengan metode pewarnaan Hematoxylin 
Eosin (HE) (Gridley (1960). Pengamatan 
histologis hati mengunakan mikroskop cahaya 
pada pembesaran 10 x 40. 
Parameter Yang Diamati 
Parameter yang diamati pada penelitian ini 
adalah rerata nekrosa sel hati mencit (Mus 
musculus) yang diinduksi pakan aterogenik.  
Analisis Data 
 Data hasil penelitian dianalisis dengan 
analisis varian (ANAVA) dan dilanjutkan dengan 
Uji Berjarak Ganda Duncan (DMRT). 
 
HASIL DAN PEMBAHASAN 
Hasil penelitian menunjukkan pakan aterogenik 
mampu meningkatkan rerata sel hati yang 
mengalami nekrosa yang sangat bermakna 
dibandingkan perlakuan lainnya (P<0,05). 
(Tabel 1). Peningkatan rerata nekrosa sel hati 
akibat konsumsi pakan aterogenik menandakan 
mencit mengalami hiperkolesterolemia. 
Penelitian sebelumnya membuktikan 
bahwa pemberian pakan aterogenik 
mengakibatkan mencit menderita 
hiperkolesterolemia (Ismiranda dan Dewi, 
2018). Selanjutnya pemberian senyawa 
antihiperkolesterolemia mampu mengurangi 
rerata nekrosa sel hati. P2 berbeda nyata dengan 
perlakuan lainnya. Perlakuan P3 tidak berbeda 
nyata dengan P4 dan berbeda nyata dengan P5. 
 
Tabel 1: Rerata Jumlah nekrosa Sel Hati Mencit pada Berbagai Perlakuan  
No Perlakuan  Rata-Rata ± SD Nekrosa 
1 P0: Pakan Standar +Akuades 2,604 ± 0,42697 
2 P1: Pakan Aterogenik + Akuades  99,198 ±7,4831 
3 P2: Pakan Aterogenik + Simvastatin 10 mg 61,656 ± 9,31484 
4 P3: Pakan Aterogenik + Ekstrak Etanol Asam Jawa 5 mg 35,177 ± 3,6306 
5 P4: Pakan Aterogenik + Ekstrak Etanol Asam Jawa 25 mg 30,177 ± 4,04875 
6 P5: Pakan Aterogenik + Ekstrak Etanol Asam Jawa 50 mg 12,375 ± 0,56747 
Keterangan : Superskrip yang berbeda (a,b, c dst) menunjukkan adanya perbedaan yang nyata 
 
Tabel 1 memperlihatkan rerata nekrosa sel 
hati mencit tertinggi terdapat pada perlakuan P1 
yaitu 99,198 yang berbeda nyata dengan P0 
yaitu 2,604, serta perlakuan lainnya. Pada 
pengamatan sediaan histologist organ hati, 
Nekrosa ditandai dengan inti sel yang memadat 
bahkan terdapat sel hati yang sudah tidak lagi 
memiliki inti sel (Gambar 1). 
Nekrosa merupakan kematian sel yang 
meninggalkan respon inflamasi. Kerusakan 
akibat nekrosa bersifat irreversible. Keadaan ini 
terjadi ketika suplai darah tidak lagi mengalir ke 
jaringan (Guyton dan Hall, 1997). Nekrosa sel 
hati ditandai dengan adanya fragmen sel, sel 
tanpa pulasan inti, atau tidak tampaknya sel 
disertai reaksi radang; kromatin menggumpal 
menjadi untaian kasar; inti menjadi massa yang 
mengkerut, memadat, dan menjadi sangat 
basofilik (biru tua), yang disebut piknosis; inti 
piknotik pecah menjadi banyak partikel 
basofilik kecil-kecil (karioreksis) atau 
mengalami lisis (kariolisis) (Sutejo dan Dewi, 
2012). 
Pakan aterogenik yang diberikan dalam 
jangka waktu yang lama mengakibatkan 
terjadinya reactive oxygen species (ROS) dan 
akan muncul radikal-radikal bebas yang dapat 
meningkatkan stress oksidatif yang berakibat 
terjadinya akumulasi sel lemak di jaringan 
adiposit, kerusakan sel bahkan kematian sel 
(nekrosa) (Setiawan et al., 2016).. Sofia (2005) 
menyatakan bahwa radikal bebas adalah suatu 
molekul yang memiliki elekton bebas di kulit 
terluar sehingga reaktif dan mampu breaksi 
dengan protein, lipid, karbohidrat atau DNA. 
Peningkatan radikal bebas menstimulasi proses 
peroksidasi lipid dan mengakibatkan stres 
oksidatif yang berujung pada berbagai penyakit. 
Keadaan ini dipengaruhi oleh spesies oksigen 
reaktif (ROS). ROS merupakan molekul 
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oksidan relatif tinggi, bersifat sangat tidak stabil 
sehingga cepat bereaksi dengan molekul lain. 
ROS terjadi baik secara endogen maupun 
eksogen, melalui aktifitas metabolik reguler, 
aktifitas gaya hidup dan diet tinggi lemak 
(Trilling dan Jaber, 1996). 
 
 
 
 
 
Gambar 1 Gambaran Histopatologi Organ Hati setelah Induksi Pakan 
Aterogenik dan Antihiperkolesterolemia. 
a.Vena sentralis, b. Hepatosit, c. Sinusoid, d. Nukleus, e. Infiltrasi lemak, f. Degenerasi 
lemak.  
g. Nekrosa 
P0  : Pakan Standar 
P1  : Pakan Aterogenik 
P2  : Pakan Aterogenik + Simvastatin 10 mg 
P3  : Pakan Aterogenik + Ekstrak Etanol Asam 
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P4  : Pakan Aterogenik + Ekstrak Etanol Asam Jawa 25 mg 
P5 : Pakan Aterogenik + Ekstrak Etanol Asam Jawa 50 mg
 
Sumber lain menjelaskan, peningkatan 
radikal bebas juga menurunkan aktivitas enzim 
lipoprotein lipase (LPL) yang menyebabkan 
terjadinya akumulasi trigliserida di hati. Selain 
itu, akumulasi lemak juga mengakibatkan 
steatosis (Azman et al., 2012) yang 
memperparah kondisi tubuh dengan malfungsi 
hati (Guyton dan Hall, 1997 ; Scanlon dan 
Sander, 2006). 
Muray et al. (2006) dan Sutejo dan Dewi 
(2012) menjelaskan bahwa pada dasarnya tubuh 
memiliki kemampuan membentuk senyawa 
radikal bebas (radikal bebas yang berasal dari 
metabolisme tubuh normal). Selanjutnya jika 
bergabung dengan radikal bebas yang berasal 
dari paka aterogenik mampu memperparah 
kerusakan pada sel hati.   
Keadaan hiperkolesterolemia 
menyebabkan ketidakseimbangan antara 
senyawa oksidatif dan komponen antioksidan 
endogen sehingga aktivitas antioksidan di dalam 
tubuh menurun dan akan menyebabkan 
kerusakan sel, terutama sel hati yang dapat 
merubah fungsi hati sebagai penetralisir 
senyawa berbahaya ( Setiawan et al., 2016). 
Hasil penelitian (Tabel 1 dan Gambar 1) 
juga memperlihatkan bahwa pemberian 
senyawa antiradical bebas mampu menurunkan 
rerata nekrosa sel hati secara signifikan terhadap 
perlakuan P1 (P<0,05). Pemberian simvastatin 
dan ekstrak etanol buah asam jawa pada 
berbagai varian dosis menunjukkan bahwa 
perlakuan P3 tidak berbeda nyata dengan P4 
(P>0,05). Selanjutnya berbeda dengan P5 
(P<0,05). 
Simvastatin tergolong ke dalam 
antilipidemik derivat asam mevinat. simvastatin 
mengurangi kerusakan sel hati dengan jalan 
menghambat kerja 3-hydroxy-3- methylglutaryl 
koenzim A (HMG-CoA) reduktase yang 
berguna dalam biosintesis kolesterol. 
Penghambatan terhadap HMG-CoA reduktase 
menyebabkan penurunan sintesa kolesterol dan 
meningkatkan jumlah reseptor Low Density 
Lipoprotein (LDL) yang terdapat dalam 
membran sel hati dan jaringan ekstrahepatik, 
sehingga menyebabkan banyak LDL yang 
hilang dalam plasma. Simvastatin cenderung 
mengurangi jumlah trigliserida dan 
meningkatkan High Density Lipoprotein (HDL) 
kolesterol (Katzung,2002).  
Penurunan rerata nekrosa pada perlakuan 
ekstrak disebabkan oleh kandungan bahan aktif 
yang berperan sebagai antiradical bebas dan 
antioksidan, yaitu senyawa flavonoid. Seperti 
yang sudah dijelaskan sebelumnya bahwa 
flavonoid dalam buah asam jawa mampu 
berperan sebagai antioksidan dan antiradikal 
bebas dalam fungsinya sebagai 
antihiperkolesterolemia. Flavonoid mampu 
menetralisir sifat radikal bebas dari pakan 
aterogenik yang diberikan. Menurut Sofia 
(2005), antioksidan merupakan inhibitor yang 
bekerja menghambat oksidasi dengan cara 
beraksi dengan radikal bebas reaktif membentuk 
radial bebas tak reaktif yang relatif stabil. 
Penurunan rerata nekrosa pada perlakuan 
ekstrak disebabkan oleh kandungan bahan aktif 
yang berperan sebagai antiradical bebas dan 
antioksidan, yaitu senyawa flavonoid. Seperti 
yang sudah dijelaskan sebelumnya bahwa 
flavonoid dalam buah asam jawa mampu 
berperan sebagai antioksidan dan antiradikal 
bebas dalam fungsinya sebagai 
antihiperkolesterolemia. Flavonoid mampu 
menetralisir sifat radikal bebas dari pakan 
aterogenik yang diberikan. Menurut Sofia 
(2005), antioksidan merupakan inhibitor yang 
bekerja menghambat oksidasi dengan cara 
beraksi dengan radikal bebas reaktif.  
Flavonoid juga memiliki peran untuk 
menangkap radikal bebas, seperti anion 
superoksida, radikal peroksil, hidroksil, serta 
radikal alkohoksil yang efektif. Flavonoid juga 
memiliki kemampuan untuk berikatan dengan 
ion logam, seperti besi dan tembaga yang dapat 
mengkatalisis produksi radikal bebas (Repetto 
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dan Llesuy, 2002; Chun et al., 2003; Feorani et 
al., 2006). dan juga mengkatalisis peroksidasi 
lipid (Mira et al., 2002; Schroeter et al., 2002). 
Selain itu, flavonoid memiliki kemampuan 
memodulasi jalur sinyal sel yang dapat 
mengatur berbagai proses sel, misalnya pada 
pertumbuhan, proliferasi, dan apoptosis 
(Williams et al., 2004). Selain itu, mekanisme 
lain yang berperan di dalam aktivitas 
antioksidan flavonoid adalah inhibisi 
enzimenzim oksidan atau produksi radikal bebas 
oleh sel, regenerasi a-tokoferol dari radikal 
atokoferoksil, dan dapat mengurangi peroksidasi 
lemak dan nitrit oksida (Yang et al., 2003). 
membentuk radial bebas tak reaktif yang relatif 
stabil. 
Mahadevan et al. (2009) menjelaskan 
bahwa mekanisme flavonoid sebagai antiradikal 
bebas yaitu dengan cara pemutusan reaksi 
berantai radikal bebas dengan mendonorkan 
atom hidrogen. Flavonoid dapat memberikan 
atom hidrogen secara cepat pada radikal bebas, 
sementara radikal antioksidan yang terbentuk 
memiliki keadaan yang lebih stabil 
dibandingkan radikal bebas. Kondisi ini mampu 
memperbaiki perubahan struktur histopatologi 
hati mencit perlakuan. Redha (2010) 
menambahkan bahwa sifat antioksidatif serta 
berperan dalam mencegah kerusakan sel dan 
komponen selularnya oleh radikal bebas reaktif. 
Flavonoid juga memiliki peran untuk 
menangkap radikal bebas, seperti anion 
superoksida, radikal peroksil, hidroksil, serta 
radikal alkohoksil yang efektif. Flavonoid juga 
memiliki kemampuan untuk berikatan dengan 
ion logam, seperti besi dan tembaga yang dapat 
mengkatalisis produksi radikal bebas (Repetto 
dan Llesuy, 2002; Chun et al., 2003; Feorani et 
al., 2006). dan juga mengkatalisis peroksidasi 
lipid (Mira et al., 2002; Schroeter et al., 2002). 
Selain itu, flavonoid memiliki kemampuan 
memodulasi jalur sinyal sel yang dapat 
mengatur berbagai proses sel, misalnya pada 
pertumbuhan, proliferasi, dan apoptosis 
(Williams et al., 2004). Selain itu, mekanisme 
lain yang berperan di dalam aktivitas 
antioksidan flavonoid adalah inhibisi 
enzimenzim oksidan atau produksi radikal bebas 
oleh sel, regenerasi a-tokoferol dari radikal 
atokoferoksil, dan dapat mengurangi peroksidasi 
lemak dan nitrit oksida (Yang et al., 2003). 
Penurunan rerata nekrosa sel hati yang 
secara drastis terjadi pada mencit perlakuan P5 
dan hampir menyerupai Po, walaupun secara 
statistik masih berbeda. Penurunan ini 
disebabkan oleh dosis ekstrak etanol buah asam 
jawa yang diberikan tergolong tinggi. P5 
merupakan dosis ekstrak etanol tertinggi dalam 
penelitian ini sehingga kandungan bahan 
aktifjuga tinggi. Semakiin tingginya dosis 
ektrak yang diberikan maka kandungan senyawa 
aktif yang berpotensi sebagai anti radikal bebas 
juga semakin tinggi. 
Rerata nekrosa sel hati pada perlakuan 
ekstrak yang mengalami penurunan juga dapat 
disebabkan oleh kemampuan sel-sel hati dalam 
melakukan regenerasi sel. Regenerasi sel hati 
mungkin dapat terjadi sebagai respon 
penyembuhan akibat senyawa ekstrak yang 
diberikan. Hati merupakan salah satu organ 
yang memiliki kemampuan multiplikasi yang 
tinggi. Kemampuan ini menunjukkan bahwa 
sel-sel hati mampu memperbaiki kerusakan 
(regenerasi) sel akibat paparan radikal bebas. 
Underwood, (1999) menyatakan bahwa 
regenerasi sel merupakan suatu proses dimana 
suatu sel atau jaringan yang mengalami 
kerusakan diganti oleh sel yang memiliki fungsi 
yang sama. Kemampuan regenerasi ditandai 
dengan adanya kemampuan sel untuk membelah 
dan proliferasi. Sel hati dan sel usus halus 
tergolong ke dalam jenis sel yang labil, yaitu 
sel-sel yang mengalami kemampuan regenerasi 
dan kecepatan pengembalian yang tinggi. 
Kondisi ini mampu mempercepat proses 
perbaikan struktur histologi hati mencit akibat 
pemberian senyawa antihiperkolesterol yang 
sebelumnya telah diinduksi pakan aterogenik. 
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KESIMPULAN 
Berdasarkan kegiatan program penelitian 
yang telah dilakukan, maka dapat disimpulkan 
bahwa pemberian ekstrak etanol buah asam 
jawa (Tamarindus indica L) mampu 
menurunkan rerata nekrosa sel hati mencit 
akibat diinduksi pakan aterogenik. Ekstrak 
etanol buah asam jawa dosis 50 mg/kg bb 
mampu mengembalikan kondisi hati mencit 
seperti kondisi mencit hanya perlakuan pakan 
standard dan akuades.  
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